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論 文 内 容 の 要 旨
歯周病原細菌である Porphyromonas gingivalis（P. g）由来 lipopolysaccharide（LPS）が非アルコール性脂肪性肝疾患
（NAFLD）発症におよぼす影響と，その体内動態との関連を明らかにした研究は未だない。本研究は，作製した脂肪
肝を有するラット口蓋歯肉への P. g由来 LPS投与後の，上顎歯周組織と肝臓の病理組織学的変化を観察した。また，
口蓋歯肉への放射性同位元素標識 P. g由来 LPS（R-LPS）投与後の体内動態を，液体シンチレーションカウンターと
オートラジオグラフィー（ARG）で評価し，以下の結論を得た。
１）高脂肪食摂餌（HD）群では，普通食摂餌（BD）群と比較して，脂肪肝を認めた。
２）LPS投与［LPS（＋）］群では非 LPS投与［LPS（－）］群と比較して，歯肉上皮の炎症性細胞浸潤に有意な増
加を認めた。
３）HD/LPS（＋）群の肝臓では，BD群と比較して，NAFLD発症の病理像を認めた。また，NAFLD activity score
は，BD群と比較して，HD群で有意に高く，HD/LPS（＋）群で最も高値を示した。
４）液体シンチレーションカウンターによるR-LPS の組織集積の計測では，投与部位である上顎右側口蓋粘膜で集
積が最も多かった。他臓器では，脳，脾臓，腎臓に比べ肝臓への集積が顕著であった。また，２４時間経過後も，
BD群に比較してHD群で肝臓に有意に多く集積した。
５）ARGによる観察では，R-LPS は口蓋粘膜から硬組織，歯根を含んだ歯間部に保持されていた。
論 文 審 査 の 要 旨
本研究は，口腔内に投与した P. g由来 LPSと NAFLD発症との関連を検討したものである。その結果，LPSは歯肉
上皮に炎症を惹起させるとともに肝臓に多く蓄積し，NAFLDの病態形成に関与することが示唆された。これらの知見
は，歯周病原細菌の LPSが NAFLDをはじめとした全身疾患に影響を与える可能性を示すものであり，歯学に寄与す
るところが多く，博士（歯学）の学位に値するものと審査する。
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